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ベルでの血漿中ＨＰ濃度の関係をFig.３に示し
た．投与量は0.032～0.73ｍｇ/kg/dayと患者間で
大きく異なっており，血漿中ＨＰ濃度も1.9～
66.0,9/mlと広い濃度範囲にあった．両者の関
係にはばらつきはあるものの相関性が認められた
(r＝0.669,ｐ＜0.001）．また，血漿中ＨＰ濃度
(､g/ml)と投与量(/ug/kg/day)との比(L/D)の平
考察
ＺＮＳおよびＨＰの過去半年間の院外での薬物濃
度測定実施状況を，ＴＤＭの必要性の高いフェニ
トイン（PHT）と比較した．対象科は神経科精神
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および標準溶液のウエルヘの分注と試薬のセット
のみで，所要時間は約20分と全自動装置の利点と
有用性が確認できた．
ＨＰの連続服用患者において，定常状態時の血
漿中濃度と投与量との関係は，相関する6）ある
いは相関しない7）との報告があり，一定した見
解が得られていない．著者らの結果では相関性が
認められたものの患者間個体差が大きかった
（Fig.３）．しかし，ＨＰのＬ/Ｄ値は，0.0545で
あり報告値0.0656）とほぼ同等の結果が得られ
た．
￣方，ＺＮＳの薬物動態は非線形性を示すとの
報告28)が数多くなされているが，著者らの結果
からは，相関性は認められたものの患者間個体差
が大きく，投与量と血漿中濃度との関係から投与
量依存性は明らかにできなかった（Fig.４）．し
かし，ＺＮＳの薬物動態の変動要因として加齢が
挙げられており，小児におけるＺＮＳのtotal
clearanceは成人に比較して大きいことが報告され
ている9)．このことは，加齢によりＬ/Ｄ値が上昇
したことと￣致している（Fig.５）．
ＨＰおよびZNSの有効血漿中濃度は８～18,9／
mll）および10～30肥/ml3）と報告されている
が，今回得られた血漿中濃度は，いずれの場合も
１．９～66.0,9/ｍｌおよび2～35.2煤g/mlと，それ
らより広い濃度範囲にあった．このことより
ZNS，ＨＰについてもＴＤＭを充実させ，投与量
や血漿中濃度と臨床効果の関係を明確にする必要
性が示唆された.また，今回はＨＰあるいはＺＮＳ
服用患者の併用薬の影響について考慮しなかった
が，今後の検討課題である．
謝辞本研究にあたり，御協力いただいた大日本製
薬株式会社に深謝いたします．
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科，脳神経外科および小児科とした．対象患者数
および測定実施率は，ＰＨＴでは197名，７０％，
ZNSでは83名,80％であり，ＺＮＳの対象患者数は
PHTのl/2以下と少ないものの，測定実施率は上
回っていたすなわち，ＺＮＳはＰＨＴと同様に
TDMの必要性の高いことがわかった．一方，ＨＰ
は神経科精神科でのみ用いられており，測定実施
率は１０％と低かった．しかし，対象患者数は535
名と,PHTやＺＮＳの2.5～6.5倍と多く，迅速な
測定が可能となれば，ＨＰのＴＤＭの普及や効果
的な薬物療法の実践の一助となると考えられた．
本研究で導入した新しいELISAシステムで
は，ＺＮＳおよびＨＰの血漿中濃度測定の同時再現
性および日差再現性でのＣＶ値が，それぞれ6.5
および8.4％以下であり（Tableｌ），この方法は
日常ＴＤＭを実施する上で信頼`性に問題ないもの
と考えられた．また，院外の方法で測定された血
漿中ＺＮＳおよびＨＰ濃度の測定値と本ELISAシ
ステムによる測定値との間に良好な相関関係が認
められた（Fig.１，２）．また，本システムによる
検体数96件の測定所要時間は約１１０分であった
そのうち実際に定量の準備に要した操作は，検体
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